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RESUMEN

Se estudian 4 pacientes portadores del sindrome de Laurence-Moon-Bield
(SLMB). Los 4 tienen alteraciones renales. Dos de ellos, hembras, tienen caracte-
risticas clinicas y morfolégicas compatibles con nefronoptisis. Se revisa la literatu-
ra, constatando que las alteraciones renales son el signo mas frecuentemente aso-
ciado al SLMB. Se propone el estudio morfolégico y clinico de los pacientes que
cursan con insuficiencia renal, con el propésito de aclarar la probable constancia
de la nefronoptisis como base de la insuficiencia renal.
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SUMMARY

Four patients, carriers of the Laurence-Moon-Bield syndrome are studied. All
four have renal alterations. Two of them, females, have clinical and morphological
characteristics similar to Nephronophthisis. On reviewing the literature it is found
that renal alterations are the sign most frequently associated with LMB’s. Morpho-
logical and clinical study of patients presenting renal failure is proposed in order
to clarify the actual frequency of Nephronophthisisin the cases of LMB’S presen-

ting renal insufficiency.
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INTRODUCCION

El sindrome de Laurence-Moon-Bield (SLMB) se ca-
racteriza por la asociacién, mas o menos constante, de
cinco signos clinicos que son: la obesidad, el retraso
mental, |a retinitis pigmentaria, polidactilia e hipogonadis-
mo. Aunque se ha descrito un amplio espectro de altera-

ciones acompananmtes, como anomalias esqueléticas,.

cardiovasculares, renales, sordera nerviosa, etc., no son
consideradas esenciales para el diagnostico .

Sin embargo, las alteraciones renales mencionadas en
los pocos casos autopsiados son bastante frecuentes, y
en los uUltimos tiempos se ha ido acumulando experiencia
que demuestra la frecuencia e importancia de la afecta-
cion renal en los portadores del SLMB ™",

El objeto de esta publicacion es dar a conocer nues-
tros hallazgos en 4 nifios portadores del sindrome. Los 4
tienen afectacion renal y 2 de ellos presentan caracteres
clinicos e histol6gicos compatibles con nefronoptisis.

OBSERVACION 1

La nifia G. V. C., de 8 afios de edad, ingresa en el hospital
por presentar astenia, anorexia, adelgazamiento y palidez pro-
gresiva desde hacia 3 meses. Los padres son consanguineos.
Entre sus antecedentes figura una deshidratacion a los 12 dias
de edad, poliuria y polidipsia desde los primeros meses y habia
sido diagnosticada de SLMB a los 6 afios.

En la exploracién se aprecié una intensa palidez de piel y
mucosas, fetor urémico, eritema malar, hemorragia gingival, so-
plo sistélico de eyeccion grado IlI/VI, retraso psicomotor, obesi-
dad (peso percentil P, 75; talla P, 2,5), pabellones auriculares
alados de implantacion baja, manos y pies cortos y toscos, nis-
tagmus de fijacién. Presién arterial (PA), 100/50 mmHg.

Tenia una hemoglobina (Hb) de 5,7 g/dl.; valor hematécrito
(VH), 18 %; urea plasmatica (urea p.), 450 mg/dl.; creatinina
plasmatica (cr. p.), 14,8 mg/dl., con aclaramiento de creatinina
(ccr.) de 4,5 m/mm/l., 73 m?; bicarbonato plasmatico (bic. p.),
7,9 mmol/l.; pH 7,08; calcio (Ca), 5,1 mg/dl.; tésforo {P) 12,2
mg/dl.; aclaramiento de sodio (CNa), 35 mEq/100 ml. FG; osmo-
laridad maxima (osm. méax.), 204 mOsm/l. Urocultnvc\ estéril,

Urografia intravenosa (UIV): Ambos rifiones son de pequefio -
tamario, con muy pobre eliminacién de contraste. No se realizé
cistografia miccional.
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Fondo de ojo: Retinitis pigmentaria.

Biopsia renal: Afectacién difusa con desestructuracién impor-
tante de todo el parénquima. En la zona medular se ven tdbulos
muy dilatados formando agrupaciones con epitelios atréficos y
membranas basales muy engrosadas con aspecto desdoblado.
El tejido intersticial esta infiltrado de células inflamatorias croni-
cas, con extensas areas de fibrosis que afectan tanto a la medu-
lar como a la cortical. Existe un gran quiste cortical y quistes
medulares. Los glomérulos presentan en su mayoria un engro-
samiento de la capsula de Bowman por esclerosis y algunos
estan hialinizados. Las arterias tienen la pared engrosada y son
de trayecto tortuoso (Figs. 1 y 2).

: A i i
Fig. 1.—Tincién H & E. Se observa la pared de un gran quiste
cortical. Tubulos dilatados y agrupados. Fibrosis intersticial y pe-
riglomerular. Engrosamiento de paredes vasculares. H & E =
hematoxilina-eosina.

OBSERVACION 2

M. V. C. es una nina de 6 afnos de edad, hermana de la ante-
rior. Ingresa para estudiar de la funcién renal. En la anamnesis
se recoge también un episodio de deshidratacion a los 2 meses,
una convulsién tonicoclénica generalizada a los 3 afos y poliu-
ria-polidipsia desde el nacimiento.

En la exploracién se aprecian rasgos morfolégicos similares a
los de su hermana. Peso en el P97; talla P, 25. Cicatrices pos-
tintervencion de polidactilia en mano derecha y pie izquierdo.
Retraso psicomotor importante. PA, 110/60 mmHg.

La urea p. era de 95 mg/dl.; Cr. p., 2,3 mg/dl., con Ccr. de 30
ml/mn/l., 73 m?; osm. méx. en orina, 400 mOsm/l. Urocultivo
esteril.

Fondo de ojo: Retinitis pigmentaria.

UIV: Rifones de pequefio tamafio, con escasa eliminacion del
contraste. ’

Biopsia renal: El examen microscépico demuestra un parén-
quima mds organizado que en el caso anterior; sin embargo,
existe también infiltrado intersticial con fibrosis menos marcada,
pero muy evidente en algunas &reas. Los tubulos estan dilata-
dos y formando acimulos; el epitelic esta aplanado y la mem-
brana basal es muy prominente y est4 desdoblada en algunos
de ellos. No se observa hialinizacion de los glomérulos, pero si
esclerosis pericapsular. Los vasos son abundantes y de trayecto
tortuoso, con las paredes engrosadas como en el caso anterior.
En los 2 casos se trata, pues, de una nefropatia tubulointersticial
con quistes corticales y medulares.

OBSERVACION 3

J. N. V., nifio de 13 anfos, primo de las anteriores; fue visto en
consulta para descartar afectaciéon renal. Habia tenido a la edad
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de 6 afios convulsicnes tonicoclénicas generalizadas y en ese
momento fue diagnosticado de SLMB. Pérdida de vision muy
importante y progresiva.

En la exploracion se evidencié un peso por encima de P 97,
con talla en el P 25. PA, 110/70mmHg. Cicatrices postinterven-
cién de polidactilia en ambos pies y mano izquierda. Retraso
psicomoter leve, hipogenitalismo y nistagmus rotatorio.

Urea p., 19 mg/dl.; cr. p., 80 mg/di., con Ccr. de 101 ml/mn/.,
73 m?; osm. max., 950 mOsm/l. Urocuitivo estéril.

Fondo de ojo: Retinitis pigmentaria.

UIV: No existen ningun caliz de morfologia normal en el rifidn
izquierdo. En el sistema caliciliar inferior existe una coleccion
redondeada que corresponde a una cavidad quistica reilena de
contraste (Fig. 3).

OBSERVACION 4

J. M. N. V, de 14 afios de edad, hermano del anterior, pre-
senta los mismos caracteres morfolégicos: peso P, 97 talla P,
10. TA, 110/70 mmHg.

Urea p., 22 mg/d|.; cr. p., 0,95 mg/dl., con Ccr.de 87 mi/mn/l.,
73 m? osm. max., 600 mOsm/l. Urocultivo estéril.

Fondo de ojo: Retinitis pigmentaria.

UIV: Se aprecia un gran quiste en el polo inferior del rifién
izquierdo. Los sistemas caliciliares de ambos rifiones estan de-
sestructurados, sin que se aprecie ningun caliz de morfologia
normal, apareciendo en forma de bolas. Estas colecciones de
contraste redondeadas, con toda seguridad, corresponden en
su mayoria a contraste rellenando el quiste. El contorno renal
presenta lobulaciones 0 zonas de cicatrizacién en ambos lados
(Fig. 4). .

Estos 4 nifios pertenecen a una familia en la que se conocen
antecedentes hasta el afno 1769. Los padres de las niftas son
descendientes de la misma pareja en quinta generacién; la ma-
dre de los nifios es prima carnal del padre de las nifas y des-
cendiente de la misma pareja en cuarta generacién (Fig. 5).

DISCUSION

LAURENCE y MOON hicieron por primera vez la descrip-
cion clinica del sindrome en el afio 1865, y posteriormen-
te BARDET y BIELD, en el afio 1920, realizaron una des-
cripcién mas detallada. La presencia de anomalias es va-
riable; mientras la obesidad, que es la mas constante, se
diagnostica en el 83 %, el hipogonadismo se constata en
el 60 % de los casos de SLMB .

L2 & i
Fig. 2—Tincién de metenamina plata. Tubulos dilatados, MB
engrosada y desdoblada. MB = membrana basal.



Fig. 3.—UIV en la que se observa una cavidad quistica en el

polo inferior del rifién izquierdo y en ambos polos superiores.

Todos los célices han perdido su morfologia normal. UIV = uro-
grafia intravenosa.
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Fig. 4—Gran quiste en el polo inferior del rifién izquierdo. Pe-

quenas cavidades quisticas rellenas de contraste, bilaterales. La
mayoria de los célices tienen forma de «bolas».

SINDROME DE LAURENCE-MOON-BIELD

12788
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Fig. 5—Arbol genealdgico:
L Hembras enfermas.
Portadores.
Portadores.
Varén portador, trasladado desde su lugar corres-
pondiente en el cuadro al otro extremo para mejor
comprensioén del mismo.
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' Las alteraciones del parénquima renal y del tracto uri-
nario se ha mencionado esporadicamente en la literatura
hasta 1969, en que NabJuMmi, revisando los casos autop-
siados, encuentra que en el 71 % existen tales alteracio-
nes y propone ya el estudio urografico sistematico en es-
tos enfermos. Posteriormente, otros autores, bien ocu-
péndose especificamente del problema o haciendo una
revisién general del sindrome, constatan, practicamente

~ en todos los casos, la presencia de afectacion renal 2'1.

Si se analizan cuidadosamente los datos aportados en
los diferentes trabajos se pone de manifiesto que su fre-
cuencia es tan elevada que pasa a ocupar el primer lugar
entre las alteraciones que conforman el sindrome (tabla
).

En los 4 niflos que estudiamos se evidencié enferme-
dad renal. Los 2 varones tienen una funcién renal con-
servada, aunque J. M. N. V. tiene un defecto de concen-
tracion. Las UIV mostraron en ambos la existencia de

TABLA |

REVISION DE LA LITERATURA

N°C. IR

| Osm. max. Alt. UiV Histologia

Nadjmi (1969)
More (1970}
Labrune (1973)
Alton (1973)
Bauman (1973)
Hurley (1973)
Casado (1975-77)
Brenner (1976) .............
Bluett (1977) .. .............
C. personales (1978)
Churchill (1981)

BNV ONOIDW—

0
0
5
0]
2
1
2
1

= BAPOPMOMNO 2O W-=

9
2
1

1
1
9
2
2
3

36 (94,7 %)

N.° C. = Numero de casos.
IR = Insuficiencia renal.

| Osm. max. = Osmolaridad méxima disminuida.
Alt.UIV = Alteraciones en la urografia intravenosa.
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cavidades quisticas bilaterales, lo que indica que este es-
tudio debe realizarse siempre, aunque no existan datos
clinicos ni analiticos de dafio renal.

Las nifias, hermanas entre si y primas de los anterio-
res, desarrollaron una insuficiencia renal precoz, con po-
liuria-polidipsia y pérdida de sal. La biopsia renal demos-
tré lesiones tubulointersticiales muy importantes, con es-
clerosis glomerular y quistes corticomedulares. Los pa-
cientes descritos por HURLEY con insuficiencia renal
avanzada también presentan estas lesiones histologicas.
Las caracteristicas clinicas y anatomopatolégicas de es-
tos casos son superponibles a las que se ven en la
nefronoptisis 11 La nefronoptisis puede acompafiarse
de retinitis pigmentaria, retraso mental, alteraciones es-
queléticas, sordera nerviosa '8, afecciones que se
asocian también en el SLMB. Las dos enfermedades se
transmiten con caracter autosdémico-recesivo.

La relacién que existe entre ambas es evidente y hace
pensar que podria tratarse del mismo desorden genético,
con expresividad variable. , '

No se encuentran en la literatura estudios clinicos y
funcionales renales en portadores del SLMB con insufi-
ciencia renal precoz, por lo que esta conclusion es pre-
matura, a pesar de que todos los datos apuntan hacia
ella. Es necesario, por tanto, un estudio cuidadoso en
ese sentido, con objeto de aclarar la posibilidad de que el
origen de la insuficiencia renal precoz en los casos de
SLMB sea una nefronoptisis.
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